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L e schema de traitement des douleurs cancereuses par les 
antalgiques et les co-antalgiques est relativement bien etabli 
depuis plusieurs annees. Pour les douleurs intenses, si des pro- 
gres ont ete realises dans I ’utilisation des traitements de fond de 
palier III, senses couvrir la douleur permanente, de nombreux 
patients continuent a presenter des crises douloureuses sponta- 
nees ou liees aux activites, faute de prescription d’un antalgique 
de secours. Depuis 2002, il existe une forme transmuqueuse de 
fentanyl disponible pour le traitement des acces douloureux 
paroxystiques de la douleur cancereuse. Depuis 1 an, 3 autres 
formes de fentanyl ont obtenu cette AMM et sont disponibles a la 
prescription (d’autres vont suivre). Cela remet en lumiere la 
notion d 'acces douloureux paroxystique et de son traitement, 
pour le moment specifique de la douleur du cancer, avec des 
risques d’utilisation inadaptee de ces produits. Le traitement des 
acces douloureux paroxystiques permet de faire le point sur les 
concepts qui sous-tendent les strategies de traitement des dou- 
leurs cancereuses. 

Notion de douleur de fond et traitement de fond 

Pour bien comprendre la notion d’acces douloureux paroxys- 
tique, il faut maTtriser le concept de la douleur de fond et du traite- 
ment de fond. En effet, toutes les crises douloureuses ne sont 
pas des acces douloureux paroxystiques, et il serait potentielle- 
ment dangereux d'utiliser les molecules developpees pour le trai- 
tement des acces douloureux paroxystiques dans d’autres cir- 
constances. 

Apres echec du palier II ou d’emblee en cas de douleur intense, 
il est recommande de mettre en place un traitement de palier III. 
L’ adaptation de ce traitement necessite une titration sur mesure. 
Habituellement, il comprend le traitement de fond administre a 
horaire fixe et des traitements de secours (ou interdoses) pour les 
crises douloureuses, qu’elles soient spontanees ou declenchees 
par les activites. L’ adaptation reguliere des posologies du traite- 
ment de fond (titration) vise a soulager au mieux le patient, tant 
qu’il n’y a pas d’ effet indesirable limitant. 


La notion que, pour un patient bien soulage par son traitement 
de fond de palier III, il existe des douleurs qui crevent la couverture 
antalgique date de 1990. A cette epoque, la reponse proposee 
etait d’administrer une interdose, comme cela etait pratique pour 
les crises douloureuses en cours de titration (qui, elles, ne sont 
pas des acces douloureux paroxystiques). Si les patients avaient 
plus de 4 acces douloureux paroxystiques par jour, il etait habituel 
de proposer une adaptation du traitement de fond. 

Au fil du temps, un relatif consensus va s’etablir sur la notion 
d’acces douloureux paroxystique, qui exclut par exemple les 
douleurs intenses provoquees par les soins. 

Dans le libelle de I’AMM, I’acces douloureux paroxystique est 
defini comme « une exacerbation passagere d’une douleur chronique 
cancereuse, parailleurs bien controlee par un traitement de fond ». 

Le probleme est qu’il n’existe pas au niveau international de 
definition consensuelle de ce que doit etre le niveau optimal de 
controle par le traitement de fond. Cela explique que, dans des 
essais cliniques, epidemiologiques ou de traitement des acces 
douloureux paroxystiques, les tableaux douloureux a I’inclusion 
sont parfois tres differents. Dans les recommandations de 2004 
(SOR), le groupe d’experts frangais avait pris position pour une 
definition concrete (a) d’un traitement de fond efficace (b) des dif- 
ferents types d’acces douloureux (tableau). 


| Traitement antalgique efficace (SOR) 


I Douleur habituelle d'intensite faible (inferieure a 4/1 0) 
I Sommeil respecte 

I Activites possibles non ou peu limitees par la douleur 
I Acces douloureux 0 a 4/jour 
I Effets indesirables : absents ou minimes 
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EB3 Schema de titration habituel avec les formes galeniques de fentanyl transmuqueux. 


Epidemiologie des acces douloureux paroxystiques 

Avec les reserves concernant I’homogeneite de la definition 
des acces douloureux paroxystiques dans les publications, de 
nombreuses donnees existent a I’heure actuelle pour les decrire : 

- frequence : 50-80 % des patients ; 

- correspondent a une majoration de la douleur de fond : 80 % ; 

- mode de declenchement : non previsible (40-50 %), previsible 
(mouvement, action volontaires du patient 20 a 60 %), en relation 
avec la fin d’action prematuree du traitement antalgique (13 a 
33 %, ne fait plus partie des acces douloureux paroxystiques 
pour certains auteurs) ; 

- mecanisme de la douleur : nociceptif (dont visceral 70-80 %), 
neuropathique (20-27 %) ; 

- nombre de crises par jour : 5 en moyenne (1 a 50) ; 

- caracteristiques temporelles : temps entre debut et acme de la 
crise (3 a 10 min en moyenne :10 secondes a > 1 h), duree de 
I’episode : 15-60 min (1 minute-plusieurs heures). 

Les patients ayant des acces douloureux paroxystiques non 
soulages ont une moins bonne qualite de vie, recourent plus 
sou vent au systeme de sante. 


II est important de noter que s’il se degage actuellement la 
notion d'un acces douloureux paroxystique « type » (non previsible, 
dont I’intensite douloureuse s’installe rapidement, pour une 
duree de crise le plus souvent inferieure a 1 heure), la realite Cli- 
nique est plus complexe. 

Une analyse semiologique du type ou des differents types 
d’acces douloureux paroxystiques que presentent le patient est 
necessaire (mecanisme, previsible ou non, duree de crise, fre- 
quence des crises) : 

- initialement pour determiner la strategie en cas de crise (choix 
de la molecule et de la galenique) ; 

- pour valider ou non (en tenant compte du soulagement, des 
effets indesirables) les traitements que le patient a utilises ; 

- pour discuter une adaptation du traitement de fond visant a 
limiter la frequence et la severite des acces douloureux 
paroxystiques. 

Par exemple, quand des crises neuropathiques persistent 
moins de 5 minutes, il est inutile de donner un traitement opiace 
de crise (probleme du delai d’action). Au contraire, il est utile 
d’envisager une adaptation du traitement de fond de la douleur 
neuropathique. 
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THERAPEUTIQUES ANTALGIQUES MEDICAMENTEUSES ET NON MEDICAMENTEUSES 


Utilisation de traitements medicamenteux de crise 
tors des acces douloureux paroxystiques 

Pour qu’un patient pergoive un soulagement, il est necessaire que 
I' intensity douloureuse diminue d’au moins 33 %, idealement le seuil 
est fixe a au moins 50 %. Ce critere associe a la duree du soulage- 
ment aux eventuels effets indesirables, permet de juger le traitement. 

Strategie d’utilisation des interdoses 

Une interdose correspond a une dose fixe, en relation avec la 
dose du traitement de fond. II est facile de comprendre que la 
dose ne sera pas efficace dans toutes les situations. 

Pourtraiter faeces douloureux paroxystique, il est possible d’utiliser 
les paliers III par voie orale, dits a << liberation immediate », type mor- 
phine ou oxycodone. Cette strategie pose 3 problemes potentiels : 

- celui du delai d’action : au moins 45 minutes en moyenne ; 

- celui de la dose efficace, car la dose utilisee, de I’ordre de 1 0 % 
a 1/6 e du traitement de fond, tient plus de la securite que de la 
garantie d’effet ; 

- celui du delai de remedication : si la premiere prise n’est pas 
efficace (et bien toleree), il est necessaire de respecter au moins 
1 heure entre 2 prises. 

Cette problematique du delai d’action se pose moins si la dou- 
leur est previsible, declenchee par une activity (prise preventive). 

Lors de I'utilisation des formes injectables (pompes d’analgesie 
controlees par le patient [PCA] p.ex.), le delai d'action est de 5 a 1 5 min, 
il n’y a done pas les memes problemes qu’avec la voie orale. 

Strategie de titration du traitement morphinique 
de I’acces douloureux paroxystique 

Pour augmenter la probability de soulagement et en theorie pour 
un type d’acces douloureux paroxystiques donne, il est possible 
de rechercher la dose necessaire pour obtenir le soulagement. Ce 
processus de titration peut etre realise avec tout palier III (qui n’est 
pas a liberation prolongee). Au final, le dosage utilise pour I’acces 
douloureux paroxystique sera forcement compris dans la four- 
chette des 1 0 % a 1 /1 0 e du traitement de fond. En revanche, cette 
dose ne sera pas necessairement transposable a toutes les situa- 
tions d’acces douloureux paroxystiques. 

Ce processus de titration est obligatoire avec toutes les formes 
de fentanyl transmuqueux, que ce soit une forme intranasale, 
sublinguale, effervescente collee sur la gencive, a appliquer a la 
face interne de la joue... La biodisponibilite etant tres variable 
d'un individu a I’autre, e’est une regie de securite (figure). 

Ce type d’approche necessite d’avoir eduque le patient et au 
besoin ecrit des consignes claires. Pour certains produits, il est 
possible de proposer une escalade de posologie crise apres 
crise en cas de non-efficacite. Cela n’est pas facilement realisa- 
ble en ambulatoire et si I'on considere que les acces douloureux 
paroxystiques ne sont pas strictement identiques a chaque fois 
chez un meme patient, il peut etre legitime d'avoir un peu de 
recul (2-3 crises) avant de proposer I’escalade. 


En cas d’echec de la titration, il n’est pas logique de tenter une 
forme galenique voisine de fentanyl. 

Conclusion 

La mise a disposition de nouveaux traitements pour les acces 
douloureux paroxystiques doit inciter le clinicien a evaluer cette 
problematique en tant que telle. 

Les differentes options therapeutiques s’envisagent en fonc- 
tion des caracteristiques cliniques des acces. 

Les formes de fentanyl transmuqueux, qui ont specifiquement 
I'AMM dans cette indication, ne sont pas la seule reponse possible. 

Ces formes non invasives ont I’interet d’avoir un profil (delai 
d’action, duree d'action) bien adapte a la cinetique des acces 
douloureux paroxystiques nociceptifs imprevisibles persistant 
moins de 1 heure, ce qui est une situation frequente. 

Ms necessitent une titration et ne sont pas equivalents produit 
a produit.* 

Th. Delorme n’a pas transmis de declaration de conflit d’interets. 
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